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論文内容要旨
 歯垢は歯周疾患の原因として,もっとも一般的かっ重要な局所的因子であるとされており,そ
 の大部分は微生物ならびにその代謝産物によって構成され,これらは歯周疾患の発症と密接な関
 連性を有しているといわれているが,詳細については未だ解明されていない。そこで著者は,細
 菌による歯垢形成ならびに歯周疾患の成立機序を実験的に検討するため,その第1段階として,
 次の実験を行った。
 (1)無菌動物を長期間にわたって完全な状態で飼育管理する方法ならびに無菌試験の方法の確立。
 (2)無菌マウスに歯垢形成能を有するといわれているStLmutanSを経口投与し,口腔内およ
 び消化管内容物について培養試験,菌量測定を行い,その定着性の検討。
 1.実験材料ならびに方法
 飼育管理実験においては,飼育装置としてビニールアイソレーターを用い,飼育器材の滅菌は,
 オートクレーブにて,温度130℃,気圧1.8晦/〆,30分間で行い,飼育装置の組立,器材の搬入搬
 出時の滅菌剤としては2%paraceticacid溶液を用いた。実験動物としてJCL:ICR系無菌マウ
 スおよびJCL:SD系無菌ラットを用い,固型飼料で飼育した。無菌試験は,日本実験動物研究会
 の方法に,ほぼ準じて行った。
 感染実験ではJCL:ICR系無菌マウス28匹(δ16,♀12,5～9週令)を,供試菌として,StL
 muta酷の標準株の1つPK1株を用い,PBSの菌浮遊液(109CFU海召)を作り,実験群の各動
 物当り0.1雇づつ経口投与した。また実験群の一部は5%庶糖添加飲料水を与えた。
 以上の処置を施したのち,3日,2週,4週,6週,8週ならびに10週の各時期に,口腔内,
 胃,十二指腸,回腸および結腸などの消化管各部位の培養試験ならびに菌量測定(CFU海6)を行
 った。また2週および4週目に濾紙片を用いて歯面沈着物を採取し,同様に希釈法によって菌量
 (CFU/3)を求めた。
 2.結果
 1)この実験において設定された無菌動物飼育装置,飼育器材の滅菌方法で,長期間にわたって
 無菌状態が維持されることが確認された。
 2)Str.mutans投与後の定性的な培養試験では,すべての時期で陽性を示し,大腸においても
 っとも強い陽性が認められた。
 3)消化管における菌量は,結腸においてもっとも高く,平均2.5×109CFU加6であった。
 4)口腔内試料における菌量は,104～106CFU/3であり,統計的には有意差は認められなかった
 が,2週目より4週目の方が高い傾向が認められた。
 5)口腔内試料において,飲料水中の蔗糖の有無による菌量の差異は,本実験期間では認められ
 なかった。
 以上の結果,108CFUの菌量を経口的に1回投与することによってStr.mutansをICR系無菌マ
 ウスに定着させうることが明らかとなった。
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審査結果要旨
 本論文は,Streptococcusmutansの無菌マウスヘの定着性を定性的及び菌量測定によって確認
 したものである。
 最近の歯周疾患の研究では,歯垢はその原因の重要な局所因子であるとされており,Streptoco-
 ccusmutansは,不溶性デキストラγを産生することで歯垢形成に重要な役割を演じ,歯周疾患
 発症に重要なかかわり合いをもつものと考えられる。
 本論文ではこの点に着目し,無菌動物にStreptococcusmutansの単一感染をおこさせ,歯垢形
 成並びに歯周疾患発症の機序の解明を企て,その基礎研究として,現在未だ明らかにされていない
 無菌マウスヘのStreptococcusmutansの定着性を検索している。すなわち,無菌マウスの飼育,
 管理の方法を検討し,6ケ月間無菌状態が維持出来ることを確認した後,5～9週令のICR系無
 菌マウスの口腔内に,人の口腔より分離されたStreptococcusmutansPK1の108CFUを接種
 し,経時的に口腔内,胃,十二指腸,回腸及び結腸などの消化管内容物について,Streptococcus
 mutansの定着性を定性的並びに菌量測定によってしらべている。
 定性的培養試験では,菌接種後10週までのすべての時期で陽性を示し,特に結腸で強い陽性が
 認められ,菌量測定でも結腸が最も高く,平均2.5×109CFU加6で,Streptococcusmutansを無
 菌マウスに単一感染させると,大腸に定着し易いことを明らかにしている。一方,口腔内試料の
 菌量測定の結果からは,口腔内でもある程度Streptococcusmutansが増殖することが推察され
 るが,菌量は104～106CFU/9と大腸のそれと比較して著しく低い結果を得ている。このことは,
 単一感染のStreptococcusmutansは,選択的に大腸内に定着し,口腔内及び他の消化管内の菌
 は,一時的なPassengerである可能性もあり,歯垢形成の要素であるStreptococcusmutansが,
 単一感染では十分な口腔内定着性をもつことが出来ないとも考えられ細菌の定着性を支配する因
 子から興味深い。本研究では,さらに,飲料水中にStreptococcusmutansの歯垢形成を促進する
 とされる蔗糖を添加し,蔗糖の有無による口腔内の菌量の変化をしらべて,定量的な差異のない
 ことを認めている。また塩基性フクシン溶液で歯面を染め,単一感染マウスと無菌マウスの歯面
 を比較し,感染マウスに歯垢様沈着物を認めているが,予期した程の差異がないとしており,
 Streptococcusmutallsの単一感染では,歯垢が十分には形成されないかも知れないことを示唆し
 ている。歯垢は,自然の口腔内細菌相によって形成されるが,歯垢形成に関する口腔内の複数の
 菌の相互作用は,この単一感染系の確立によって解明の手がかりが得られたものと高く評価され
 る。
 よって,本論文は十分に学位授与に値するものと認める。
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